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FF 010018; 2. 赤 峰 市 农 牧 科学 研究 院 ， 赤 峰 024031) 


壳 聚 糖 及 其 衍生 物 因 含有 氨基 和 羟基 等 具有 生物 活性 的 功能 基 团 , 在 动物 饲 粮 中 添 
有 调节 脂 质 代谢 的 功效 。 本 文 综述 了 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 在 动物 体内 的 代谢 动力 学 及 其 
脂 质 代 谢 的 调节 作用 , 并 从 其 与 脂 质 的 结合 作用 、 对 胰 脂 肪 酶 的 抑制 作用 以 及 对 脂肪 
子 、 脂 质 代 谢 相 关 酶 及 其 基因 表达 、 腺 昔 酸 活化 和 蛋白 激酶 和 脂肪 合成 转录 因子 调节 作 
度 综 述 了 其 可 能 的 调控 机 制 , 为 深入 探讨 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 对 动物 脂 质 代 谢 的 影响 机 


制 及 科学 调控 脂 质 代 谢 提 供 理论 依据 。 
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壳 聚 糖 是 一 种 由 B-(1-4)-2- 乙 酰 氨基 -D- 和 葡萄 糖 和 B-(1-4)-2- 氮 基 -D- 和 葡萄 糖 基 团 组 成 的 多 


RAIE 


成 乙 氨基 壳 聚 糖 、 羧 化 壳 聚 糖 、 硫 酸化 壳 聚 糖 等 多 种 衍生 物 。 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 因 带 有 正 电 


糖 胺 , 是 自然 界 中 仅 次 于 纤维 素 的 最 丰富 的 聚合 物 。 壳 聚 糖分 子 插入 不 同 功能 基 团 形 


荷 的 氨基 ， 使 其 具有 了 独特 的 、 多 用 途 的 功能 。 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 因 减肥 和 降 血脂 作用 而 备 
受 关注 ， 大 量 研 究 报 道 了 其 对 动物 脂 质 代谢 的 影响 , 但 研究 结果 存在 很 大 差异 ,而且 关 于 其 
影响 机 制 的 研究 较 少 。 本 文 主要 综述 了 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 在 动物 体内 的 代谢 动力 学 及 其 对 动 


物 脂 质 


改善 动 


代谢 的 影响 与 调节 机 制 ， 则 在 为 利用 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 更 好 地 调节 动物 的 脂 质 代 谢 、 
物 的 健康 提供 参考 。 


1 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 的 代谢 动力 学 


1.1 吸收 


天 然 状态 的 壳 聚 糖 具 有 很 高 的 分 子 质 量 ， 导 致 其 低 溶解 性 和 高 黏度 特性 。 因 此 ， 早 期 有 
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能 吸收 壳 聚 糖 ， 体 内 无 壳 聚 糖分 布 。 但 之 后 的 研究 表明 ， 哺 乳 动物 细胞 


衍生 物 , 参与 细胞 内 的 代谢 过 程 , 但 其 吸收 率 和 细胞 内 活性 高 度 依赖 其 


分 子 质量 、 溶 解 度 
为 了 提高 


解 度 。 体 内 与 体外 模型 
TRH. KITE ( 


度 和 去 乙酰 化 率 ; 高 水 溶性 
生物 活性 


4 的 研究 结果 表明 ， 


13 和 22 ku) 壳 聚 糖 能 够 运输 通过 


无 法 壳 聚 糖 被 吸收 "1 。 


1.2 分 布 


壳 寡 糖 通过 小 肠 上 皮 细 胞 被 吸收 ， 


E 和 低 分 子 质量 壳 聚 糖 及 其 入 生物 更 容易 被 吸收 "1。 
， 壳 聚 糖 经 常 被 降解 成 壳 寡 糖 ， 具 有 较 低 的 分 子 质 量 、 番 度 


以 及 高 溶 


且 其 吸收 率 高 于 


tH EZA, 而 高 分 子 质 量 (230 ku) 


Xia 等 二 利用 荧光 素 标记 的 壳 聚 糖 验证 了 其 在 小 鼠 体内 的 分 布 和 代谢 。 结 果 显 示 ， 壳 聚 


糖 主 要 分 布 在 肝脏 、 


肾脏 中 壳 聚 糖 含量 最 高 2 o Wu 等 3 进行 的 壳 聚 糖 微 球 的 代谢 动力 学 研究 也 表明 ， 
微 球 几乎 存在 于 大 鼠 所 有 组 织 中 , 尤其 是 肝脏 和 肾 胜 


在 体内 的 分 布 。 充 

酰 度 下 降 时 ， 

1.3 代谢 与 消除 
动物 血浆 、 肝 脏 、 


聚 糖 的 分 子 质 量 越 低 ， 其 在 大 鼠 肝 脏 和 肾脏 
壳 聚 糖 在 小 鼠 肾 脏 中 的 积聚 多 于 肝脏 和 脾脏 辣 。 


肾脏 和 肌肉 中 ， 其 中 口服 沉 聚 糖 1h 后 肝脏 中 含量 最 高 ， 而 随时 间 推 移 


TERMA 
。 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 的 理化 性 质 影响 其 
ENA AS 。 


此 外 ， 脱 乙 


肾脏 和 尿 液 中 的 溶菌 酶 能 够 降解 这 聚 糖 。 大 鼠 肝 脏 和 肾脏 在 壳 聚 糖 生 


物 降 解 过 程 中 发 挥 核心 作用 ， 肝 脏 中 高 分 子 质量 (200 ku)〉 壳 聚 糖 降解 产物 的 分 子 质量 从 


<1 ku 到 50 ku 不 等 5 。 


经 尿 液 排 出 全 。 


形态 被 排泄 ，6~12 h 后 尿 中 壳 聚 糖 被 排泄 ， 


Xia 等 21 研究 显示 ， 


小 鼠 口服 壳 聚 


而 肾脏 在 壳 诊 糖 排泄 中 起 到 关键 作用 ， 大 鼠 体 内 80% 以 上 的 过 聚 糖 


糖 2.5~5.0h fa, FS eRe ae AS ean 


并 且 部 分 被 降解 。 腹 腔 注 射 壳 聚 糖 (300 ku) 后 ， 


尿 中 壳 聚 糖 的 分 子 质量 从 <10 ku 到 40 ku 不 等 4， 说 明 壳 聚 糖 经 肝脏 、 肾 脏 降解 后 ， 主 要 
经 尿 液 排出 。 
2 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 对 动物 脂 质 代 谢 的 调节 作用 
2.1 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 对 血脂 含量 的 影响 
高 脂 血 症 和 高 胆固醇 CCHOL ) 血 症 是 动脉 粥 样 硬化 和 其 他 心血 管 功能 障碍 的 风险 因子 。 


多 数 研究 结果 发 现 ， 


脂 异 第 而 备 受 关注 。 


壳 聚 糖 及 其 衍生 物 具 有 降低 动物 血脂 含量 的 作 月 


BH) Ci. MR) 和 人 类 的 下 


究 表明 ， 高 脂 饲 粮 中 添加 壳 聚 糖 及 其 衍 


昌 ， 并 因 其 治疗 肥胖 和 
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生物 ， 可 显著 降低 血浆 甘油 三 酯 (TG) 、CHOL 、 低 密度 脂 蛋 白 胆 固 醇 (LDL-C) 、 极 低 密 


度 脂 和 蛋白 胆固醇 CVLDL-C) 和 游离 脂肪 酸 (FFA 含量， 显著 提高 血浆 高 密度 脂 蛋 白 胆 固 


醇 (HDL-C) 含量 ， 移 除 组 织 中 过 多 的 CHOL, 


并 将 其 运送 至 肝脏 排泄 58- 。 


ae 


壳 聚 糖 及 其 衍生 物 调节 血脂 的 有 效 性 仍 存在 争议 。 虽 然 大 多 数 试验 结果 显示 ,， 壳 聚 糖 及 


聚 糖 仅 显 著 降 低 肉 鸡 血清 中 LDL-C 含量 , 未 对 其 他 脂 类 物质 含量 产生 显著 影响 。Wang 等 10 


在 猪 上 的 研究 显示 ， 壳 聚 糖 仅 升 高 了 血清 HDL-C 含量 ， 未 显著 影响 CHOL 和 TG 等 其 他 


其 衍生 物 能 够 改善 血脂 含量 ， 但 一 些 研究 者 对 其 临床 疗效 持 怀疑 态度 。Keser 等 9 发 现 ， 壳 


脂 含量 。 在 人 类 上 的 研究 也 表明 ， 口 服 壳 聚 糖 对 血浆 TG、HDL-C、LDL-C、VLDL-C 含量 


未 产生 显著 影响 1 。 而 Liu 等 21 发现， 大 鼠 高 糖 饲 粮 中 添加 7% 的 壳 聚 糖 ， 虽 然 降低 了 


XK CHOL 含量 , 但 血浆 TG 含量 升 高 。 壳 聚 糖 及 


其 衍生 物 对 血脂 的 调节 作用 受 多 种 因素 的 影 


响 ， 如 理化 性 质 和 饲 喂 时 间 等 ， 这 可 能 是 造成 以 上 结果 不 一 致 的 原因 。Trivedi 等 建议 ， 


需 在 摄食 前 约 15 min 至 1 h 摄 入 壳 聚 糖 , 以 便 使 


结合 饲 粮 中 的 脂肪 。 而 Jin 等 “3 的 研究 指出 ， 
Ke 
2.2 FEF BE HATEHA HE A HEAR A 2 


壳 聚 糖 有 足够 的 时 间 在 骨 酸 中 溶解 及 有 效 地 


壳 聚 糖 降 脂 效 果 与 其 分 子 质量 和 表面 电荷 相 


关于 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 对 动物 脂 质 堆 积 的 影响 报道 很 少 。 高 脂 饲 粮 容易 诱发 脂 质 代谢 率 


乱 ， 增 加 组 织 中 脂 蛋 白 酯 酶 活性 ， 降 低 内 脏 和 皮下 脂肪 细胞 的 脂 解 率 ， 促 进 脂 肪 细胞 中 TG 
的 积累 ， 壳 聚 糖 及 其 本 生物 能 够 有 效 抑制 细胞 中 脂 质 的 堆积 。Wu 等 3 制备 的 壳 聚 糖 微 球 显 


著 改善 了 大 鼠 脂肪 细胞 中 TG 含量 。 高 糖 饲 粮 中 添加 7% 的 过 聚 糖 显 著 提 高 了 大 鼠 附 举 脂 肪 


垫 的 脂肪 分 解 率 ， 抑 制 了 TG KRR 。Keser 9 也 发 现 ， 饲 粮 添加 壳 聚 糖 降低 了 肉鸡 


= 


腹 脂 率 。 此 外 ， 脂 质 堆 积 过 程 伴随 着 脂肪 细胞 的 分 化 与 肥大 。 体 内 与 体外 研究 数据 表明 ， 壳 


聚 糖 及 其 衍生 物 可 有 效 抑制 脂肪 细胞 的 分 化 和 月 


壳 聚 糖 及 其 衍生 物 还 可 刺激 大 鼠 的 脂肪 酸 氧化 ， 


积 [15] 


巴 大 及 脂肪 组 织 重量 ， 降 低 脂 质 堆 积 S 。 


降低 FFA 含量 ， 防 止 非 脂 肪 组 织 的 脂 质 堆 


2.3 ” 壳 聚 糖 及 其 衍生 物理 化 性 质 对 脂 质 代 谢 的 影响 
壳 育 糖 及 其 衍生 物 是 一 个 由 拥有 不 同 物理 和 化 学 性 质 的 化 合 物 组 成 的 大 家 族 , 其 结合 脂 


肪 及 调控 脂 质 代谢 的 能 力 与 其 理化 性 质 密切 相关 。 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 的 分 子 质量 是 影响 其 理 
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化 性 质 的 首要 因素 。 低 分 子 质量 的 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 由 于 其 具有 更 好 的 溶解 性 和 可 吸收 性 ， 
研究 者 更 倾向 于 认为 低 分 子 质量 壳 聚 糖 及 其 入 生物 具有 降 脂 特 性 ""， 其 对 CHOL 的 清除 作 
用 及 对 脂 质 堆积 和 脂肪 细胞 分 化 的 抑制 效果 要 优 于 高 分 子 质 量 的 充 聚 糖 。 最 新 研究 表明 ,党 
聚 糖 及 其 衍生 物 的 脂 质 结合 能 力 与 其 分 子 质量 的 区 间 范 围 相关 。Jin 等 "3 的 研究 显示 ,在 体 


外 消化 道 模型 中 分 子 质量 3 ku 壳 聚 糖 的 脂肪 和 CHOL 结合 能 力 最 强 ， 其 分 子 质量 大 于 或 小 
全 各 


于 3 kDa 时 壳 聚 糖 的 结合 能 力 均 下 降 。 但 也 有 研究 者 得 出 相反 结论 ，Yao 等 +6 的 研究 显示 ， 


大 鼠 高 脂 饲 粮 中 添加 壳 聚 糖 ， 只 有 高 分 子 质量 壳 聚 糖 组 血浆 CHOL 含量 下 降 ， 辩 便 CHOL 


含量 上 升 ， 而 低 分 子 质 量 充 聚 糖 组 无 显著 影响 。 


壳 聚 糖 的 脱 乙酰 过 程 形 成 带 正 电荷 的 氨基 。 脱 乙酰 度 越 高 ,， 壳 聚 糖 获得 的 自由 氨基 和 正 
电荷 越 多 ， 其 通过 静电 作用 结合 脂 质 和 胆汁 酸 的 能 力 则 越 强 。 此 外 ,， 壳 聚 糖 颗粒 大 小 也 影响 


其 降 脂 效果 。 分 子 质量 固定 后 ， 颗 粒 粒 径 越 小 总 表面 积 越 大 ， 因 此 ， 细 颗粒 壳 聚 糖 能 有 效 降 
低 大 鼠 血 奖 和 肝脏 脂 质 含量 "5 。 而 体外 试验 表明 ， 粉 末 状 壳 聚 糖 比 薄片 状 过 聚 糖 拥有 更 大 
的 吸油 率 |! 

3 ” 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 调 节 动物 脂 质 代 谢 的 机 制 

3.1 结合 脂 类 物质 


脂 质 结 合 机 制 是 最 早 被 提出 的 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 调 节 脂 质 代 谢 的 机 制 。 壳 聚 糖 在 消化 道 


内 形成 壳 聚 糖 - 脂肪 复合 物 ， 干 扰 饲 粮 脂肪 的 消化 和 吸收 ， 促 进 饲 粮 脂 肪 排泄 进入 凑 便 。 


Trautwein 等 "17 证实， 大 鼠 高 脂 饲 粮 中 添加 壳 聚 糖 ， 凑 便 中 脂肪 排泄 量 显著 增加 ， 脂 肪 表 观 
消化 率 降 低 了 50%。Guha ETS 认为 ， 壳 聚 糖 在 体外 可 以 结合 大 约 4 倍 自身 重量 的 脂 质 。 
而 Jin 等 3 利用 体外 消化 道 模型 得 出 结论 ，1 g 的 壳 聚 糖 样品 可 以 吸收 2~8 g 的 花生 油 或 


50~65 mg 的 CHOL. 


壳 聚 糖 及 其 衍生 物 的 脂 质 结 合 机 制 可 能 包含 4 个 方面 。 一 是 静电 引力 作用 。 壳 聚 糖 及 其 


衍生 物 氨基 所 带 正 电荷 促使 其 与 脂肪 酸 和 胆汁 酸 等 阴离子 物质 结合 , 导致 肠 道 脂 质 吸收 中 断 
及 胆汁 酸 的 排泄 ， 同 时 为 了 弥补 凑 便 损失 ， 肝 脏 中 的 CHOL 加 速 转化 为 胆汁 酸 ， 壳 聚 糖 及 


其 衍生 物 表 现 出 降 脂 、 降 CHOL 的 作用 。 因 此 ， 在 相同 分 子 质量 条 件 下 ， 壳 案 糖 及 其 衍生 
物 脱 乙 酰 度 越 高 ， 所 带 正 电荷 越 多 ， 其 结合 脂 质 的 能 力 越 强 。 但 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 的 静电 引 
力作 用 无 法 解释 羔 便 中 CHOL 等 中 性 脂 质 的 增加 。 二 是 包 封 作用 。 壳 聚 糖 及 


二 
S 
Bt 
IE 
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聚合 , 黏 性 的 壳 聚 糖 在 骨 内 包 封 脂肪 滴 , 形成 保护 膜 。 


ATE 


复合 物 到 达 小 肠 时 , TERE SLES HS HE POR, 使 得 脂肪 酶 难以 对 脂 质 进行 消化 


降解 ， 未 消化 脂 质 经 由 


H 


\ 


合 能 力 随 着 分 子 质量 的 增加 而 增强 。 四 是 吸附 作 月 


FEE AEM?) 。 三 是 嵌入 作用 。 脂 肪 分 子 可 嵌入 在 壳 聚 糖 的 长 链 中 ， 
壳 聚 糖 的 分 子 质量 愈 大 、 链 人 钝 长 ， 则 会 有 更 多 的 脂肪 分 子 被 嵌入 “7”。 因 此 ， 


TEAC he AY A J 


Ho FEAT ITO SARS 


FORALL, BACK TCHR), RMA, FILS, AATRE. HR 


se SR MT LCE PRR AR 


» TZR 


然而 ，Gang “9 的 看 


F 下 溶解 ， 造 成 体内 这 种 吸附 功能 减弱 。 
究 发 现 ， 饲 粮 添加 壳 聚 糖 不 影响 小 鼠 辩 便 脂肪 的 排泄 ， 因 此 ， 不 


会 降低 脂肪 的 吸收 。Pokhis 等 20 认为 ， 壳 聚 糖 -脂肪 复合 物 一 部 分 被 排泄 出 体外 ， 一 部 分 被 


人 类 结肠 细菌 月 


ag 


于 能 量 消耗 LMC IS EP fla Ws HITE H 


H ee AN 2 AA Ft ey» 


因此 认为 过 聚 糖 不 具 


有 显著 的 结合 脂肪 的 能 力 。Stoll 等 21 的 研究 显示 ， 壳 聚 糖 不 仅 可 以 限制 摄食 高 脂 饮食 的 人 


类 体重 ,也 可 降低 摄食 高 碳水 化 合 物 饮 食 的 人 类 体重 ,这 说 明 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 的 降 脂 特性 


除 脂 质 结 合 机 制 外 ， 还 存在 其 他 机 制 。 


3.2 ”抑制 胰 脂 肪 酶 的 活性 


Age [13] 
等 “13 


胰 脂 肪 酶 是 降解 饲 粮 TG 的 关键 栈 
及 其 衍生 物 被 认为 是 胰 脂 肪 栈 


的 竞争 性 


上 抑制 胰 脂 肪 酶 的 活性 。 但 是 ， 


相关 报道 较 少 ， 有 待 ; 


3.3 


可 通过 


调节 脂肪 细胞 因子 的 分 泌 


= BX 
TU AR 


WA 究 。 


的 研究 显示 ， 在 体外 消化 道 模型 中 不 同 分子 质 量 (1~9 ku) 


糖 及 


其 衍生 物 抑 制 胰 脂 肪 酶 活性 


， 将 TG 转化 为 1 个 甘油 单 酯 和 2 个 脂肪 酸 。 壳 聚 糖 
E 抑 制剂， 可 降低 肠 道 脂 质 和 CHOL 的 吸收 521 。Jin 
壳 聚 糖 均 能 够 在 一 定 程度 


的 具体 机 制 尚 不 清楚 ， 


脂肪 细胞 是 能 量 储存 的 主要 场所 ,同时 也 在 能 量 平 衡 中 发 挥 重要 的 内 分 泌 作用 。 脂 肪 细 


制 脂肪 生成 223 。 


胞 因子 通过 其 局 部 和 全 身 性 的 作用 调 


E 以 及 上 调 IL-6 的 基因 


a+ Sk 


-N Re 


量 代 谢 、 炎 症 和 胰岛 素 人 敏感 


表达 进而 下 调 过 氧化 物 醇 


。 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 


和 制 脂肪 细胞 的 分 化 和 肥大 以 及 降低 脂肪 组 织 重量 调节 脂肪 细胞 因子 的 分 泌 , 进而 抑 


白细胞 介 素 -6〈IL-6) 拥有 促 炎 症 和 抗 炎症 的 双重 作用 ， 同 时 也 可 作为 脂 质 积累 的 抑制 
剂 及 脂肪 分 解 和 氧化 的 诱导 剂 。 在 体外 培养 的 3T3-L1 HA 
动 子 的 转录 活 忆 


田 胞 中 ， 壳 寡 糖 通过 增加 IL-6 启 


体 增 殖 物 激活 受 体 ) 


[ Some 
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(peroxisome proliferators-activated receptors, PPARy) ~ CCAAT 增强 子 结合 蛋白 等 脂肪 生成 


相关 基因 的 表达 ， 从 而 减少 脂肪 细胞 的 分 化 和 脂 质 积累 "23 。 


能 量 平衡 由 一 个 复杂 的 神经 内 分 泌 系 统 控 制 ， 包 括 脂 肪 细胞 衙 生 的 外 围 信号 。 瘦 素 


CLEP) 是 一 种 脂肪 细胞 分 泌 的 激素 , 与 白色 脂肪 量 呈 正比 。LEP 是 调节 能 量 平 衡 的 关键 点 ， 


在 脂肪 细胞 分 化 过 程 起 到 表 观 遗传 调控 作用 。LEP 使 大 脑 了 解 全 身 的 能 量 储存 状态 , 而 脂肪 


组 织 驱 动 大 脑 控 制 能 量 平衡 。 


咕 齿 类 动物 的 食欲 和 能 量 消 耗 ， 导 致 体 脂 含量 下 降 。 


HET 
研究 者 还 发 现 壳 聚 糖 及 其 入 生物 能 够 通过 升 高 


LK LEP 含量 削弱 动物 的 食欲 和 采 食 量 ， 同 
时 伴随 LEP 含量 及 其 基因 表达 的 增加 ”” 。 鉴 于 LEP 在 抑制 食欲 


! 的 关键 作用 ， 研 究 者 认为 
壳 聚 糖 与 食欲 控制 之 间 存 在 潜在 联系 ” 。Bahar 等 “3 发现， 脂肪 细胞 分 化 过 程 


pie Sit 


抑制 LEP 基因 启动 子 的 去 | 


昔 酸 活化 和 蛋白 激酶 (adenosine monophosphate-activated protein kinase, AMPK) 刺激 脂肪 酸 氧 
化 ， 防 止 非 脂肪 组 织 的 脂肪 堆积 。 
转 高 脂 饲 粮 对 大 鼠 肝 脏 AMPK YS HERS A 


Chiu 等 251 的 研究 也 发 现 ， 


壳 聚 糖 通过 诱导 LEP ap itt 


基 化 ， 抑 制 脂 肪 细胞 成 熟 及 脂肪 生成 。 此 外 ，LEP 能 够 激活 腺 


判 ， 进 而 刺激 脂肪 酸 氧化 。 


此 外 ， 降 低 肿 瘤 坏死 因子 -w (TNF-a) 能 够 调节 脂 质 代 谢 ， 增 强大 鼠 肝 脏 脂 质 合 成 。 同 


时 脂肪 细胞 肥大 也 可 增加 


lin 


大 鼠 脂肪 细胞 分 泌 脂 联 素 ， 降 低 TNF-a 含 量 09 。 


3.4 分子 调控 机 制 
3.4.1 调节 脂 质 代谢 相关 酶 活性 及 其 基因 的 表达 
j 


脂 质 代 谢 过 程 。 i 


的 表达 ， 同 时 上 调 脂 质 氧化 和 分 解 相关 基因 


965 个 基因 的 表达 存在 差异 ， 其 中 有 640 个 基因 上 调 ， 而 325 个 基因 下 调 ; 富 集 基 因 主 要 参 


与 脂 质 代谢 、 细 胞 本 


K TNF-o 含 量 。 而 脂 联系 抑制 脂肪 生成 。 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 促 进 


糖 及 其 衍生 物 通 过 调节 与 脂 质 代谢 相关 的 酶 活性 及 其 基因 的 表达 参与 动物 体内 的 


究 发 现 , 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 通 过 抑制 脂 质 合成 和 转运 相关 酶 活性 及 其 基因 


的 表达 调节 动物 体内 脂 质 代谢 过 程 。Choi 等 ”22: 


利用 数字 基因 表达 谱 技术 和 基因 本 体 分 析 技 术 分 析 后 得 出 , 大 鼠 高 脂 饲 粮 中 添加 壳 坦 糖 引起 


同人 代 谢 、 有 机 酸 代谢 、 类 固 醇 代谢 、 脂 肪 酸 的 B 氧 化 等 生物 过 程 。 壳 窒 糖 


对 信号 通路 的 影响 主要 富 集 在 过 氧化 物 酶 体 增殖 物 激 活 受 体 (PPARs) 信号 通路 、 脂 肪 酸 代 


谢 、 不 饱和 脂肪 酸 生 物 合成 、 溶 酶 体 和 胆 汗 分泌 、 胆 汁 酸 合成 、 类 


Fy 
。 Rahman = 


回 醇 激素 合成 等 代谢 途径 


02 等 4 研究 了 壳 寡 糖 对 3T3-L1 脂肪 细胞 分 化 的 影响 ， 结 果 发 现 壳 寡 糖 处 理 导 
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致 大 量 蛋 白质 斑点 发 生 差异 变化 ， 其 中 有 50 个 蛋白 质 发 生 显著 变化 ，6 个 蛋白 质 被 上 调 ， 
44 个 蛋白 质 被 下 调 ， 这 些 蛋 白质 中 大 多 数 与 脂 质 代谢 、 细 胞 骨架 和 和 氧化 还 原 调控 相关 "4 。 


3.4.2 ”调节 AMPK 和 脂 质 合成 转录 因子 


AMPK 作为 细胞 能 量 稳 态 的 重要 传感器 在 调节 肝脏 和 脂肪 组 织 的 脂 质 代谢 中 起 关键 作 


FA. AMPK 抑制 肝脏 X 受 体 〈liver X receptors, LXRs) 活性 ， 从 而 抑制 肝脏 TG 积累 和 脂肪 


酸 合成 酶 的 激活 。 补 充 壳 聚 糖 可 显著 激活 AMPK 的 磷酸 化 ， 减 弱 老 鼠 肝 脏 、 附 睾 和 肾脏 周 


围 脂肪 组 织 中 高 脂 饲 粮 诱导 的 LXRa、PP4Ry、 固 醇 调节 元 件 结合 蛋白 lc (sterol-regulatory 


element binding proteins, SREBPlc) 等 脂 质 合成 转录 因子 的 表达 "55 。 最 新 研究 显示 ， 壳 赛 糖 


通过 钙 敏感 受 体 磷脂 酶 C- 三 磷酸 肌 醇 (P3) 受 体 通 道 激活 AMPK 的 活性 A. esh, SERNA 


> 及 其 衍生 物 能 够 诱导 LEP 和 工 -6 的 分 小， 逆转 高 脂 饲 粮 对 老鼠 肝脏 、 附 漠 和 肾脏 周围 脂肪 


组 织 中 AMPK 的 抑制 1415] 。 


LXRs 和 PPARs 是 一 类 配 体 激活 的 转录 因子 ， 被 称 为 核 受 体 ， 在 脂肪 酸 和 CHOL 代谢 


中 发 挥 


jimh 
enn) 


要 作用 ,已 成 为 细胞 代谢 的 关键 调节 因子 。LXRo 通 过 诱导 SREBP lo 触发 下 游 脂肪 


酸 合成 酶 类 的 基因 表达 , 增加 脂肪 酸 的 合成 .PPARs 家 族 包 含 PPARa. PPARB. PPARy. PPARy 


N 


控制 脂肪 细胞 分 化 和 脂 质 储存 ， 而 PPARa 降 低 高 血脂 。 为 了 能 量 平 衡 ， 在 肝脏 脂肪 酸 水 平 


升 高 的 情况 下 ，PPARo 诱 导 脂 肪 酸 的 B- 氧 化 。 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 可 抑制 大 鼠 白色 脂肪 组 织 


LXRa 和 PP4Ry 的 基因 表达 ， 促 进 PP4Ra 的 基因 表达 "2 。 


= 肝脏 中 CHOL 转化 为 胆汁 酸 是 消除 体内 CHOL 的 重要 途径 。 胆 固 醇 70H A 


© (cholesterol 7a-hydroxylase, CYP7A1) 是 众 化 胆汁 酸 合成 过 程 的 限 速 酶 。 大 鼠 高 脂 饲 粮 中 添 


加 壳 聚 糖 ， 活 化 的 PPARo 与 维 甲酸 受 体 X 形成 复合 物 并 结合 CYP7A1 调控 元 件 ， 激 活 肝 脏 


CYP741 的 转录 ， 加 速 CHOL 转化 为 胆汁 酸 '21 。 羟 甲 基 戊 二 醚 辅酶 A 还 原 酶 


(3-hydroxy-3-methylglutaryl coenzyme A reductase, HMGR ) 和 固 醇 调节 元 件 结合 蛋白 -2 


(sterol-regulatory element binding proteins-2, SREBP-2) 是 CHOL 合成 的 关键 酶 ， 高 脂 /高 


CHOL 饲 粮 诱导 的 LXRo 激 活 可 上 调 二 者 的 基因 表达 。 饲 粮 添加 壳 聚 糖 抑制 高 脂 饲 粮 大 鼠 肝 


WE LXRo 和 蛋白 的 表达 ， 导 致 HMGR 和 SREBP-2 蛋白 的 表达 下 调 ”25 。 此 外 ，ATP 结合 盒 转 


运 体 Al CATP binding cassette transporter A1, ABCA1) 作为 肝脏 转运 和 蛋白， 促进 肝脏 CHOL 


转移 至 载 脂 蛋白 A (apolipoprotein A, apoA) 形成 HDL-C。 饲 粮 补充 壳 聚 糖 促进 ABCA 的 
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基因 表达 ， 缓 解 高 脂 饲 粮 大 鼠 肝脏 CHOL 含量 S 。 
壳 聚 糖 通过 抑制 LYRa 和 SREBP1c 的 表达 以 及 激活 PP4Ra， 降 低 脂 肪 酸 合成 酶 、 乙 酰 


辅酶 A 羧 化 酶 、 脂 肪 酸 去 饱和 酶 、ATP- 柠 檬 酸 裂 解 酶 、 二 酰基 甘油 酰基 转移 酶 等 下 游 脂肪 
RA TG 合成 与 调节 相关 基因 的 表达 , 上调 酰 基辅 酶 A 氧化 酶 、 肉 毒 碱 标 榈 酰基 转移 酶 等 下 


游 脂 质 氧化 和 分 解 相关 基因 的 表达 "3525 。 在 肥胖 患者 中 ， 脂 肪 肝 的 特征 不 仅 与 脂 质 的 合成 


与 分 解 相 关 ， 同 时 也 与 脂 质 通 量 有 关 。 脂 肪 酸 经 脂肪 酸 转运 蛋白 (fatty acid transport protein, 


FATP) 转运 进入 肝 细 胞 ， 而 脂肪 酸 结 合 蛋 白 〈fatty acid-binding proteins, FABP) 结合 疏水 的 


脂肪 酸 扩散 至 细胞 溶质 ， 随 后 酯 化 成 TG 并 在 肝脏 中 积累 。 高 脂 饲 粮 添加 壳 聚 糖 可 以 有 效 抑 
制 大 鼠 肝 脏 EM7P 和 FABP 的 表达 ， 同 时 核 受 体 因子 在 其 中 发 挥 关键 作 用 "1!5] 。 
综合 现 有 研究 成 果 ， 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 通过 激活 AMPK 调节 核 受 体 和 SREBPs 等 关键 


转录 因子 及 其 下 游 脂 质 代 谢 《〈 合 成 、 转 运 、 分 解 、 氧 化 ) 相关 酶 的 基因 表达 调控 动物 体内 脂 


由 TC 转化 为 
a 


HMGR, FAS, 


质 代谢 过 程 ， 其 调控 机 制 如 图 1 所 示 。 


LXRa、 
PPARY、 


脂 质 合成 
与 转运 


ACC, FADS, 


Ac ly , DGAT, 


SREBEIG FATP, FABP 
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AMPK: ERLEA YAM adenosine monophosphate-activated protein kinase; LXR 


肝脏 X 受 体 Q liver X receptors a; PPARy: 过 氧化 物 酶 体 增 殖 物 激活 受 体 peroxisome 


proliferators-activated receptors y; SREBPle: 固 醇 调 节 元 件 结合 蛋白 lc sterol-regulatory 
element binding proteins; PPARa: 过 氧化 物 酶 体 增殖 物 激活 受 体 a peroxisome 


proliferators-activated receptors a; ABCA1: ATP 结合 盒 转运 体 Al ATP binding cassette 


transporter Al; HMGR: 羟 甲 基 戊 二 栈 辅 酶 A 还 原 酶 3-hydroxy-3-methylglutaryl coenzyme A 


reductase; FAS: 脂肪 酸 合 成 酶 fatty acid synthase; ACC: 乙酰 辅酶 A RNE acetyl CoA 


carboxylase; FADS: 脂肪 酸 去 饱和 酶 fatty acid desaturase; Acly: ATP- 柠 檬 酸 裂 解 酶 
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ATP-citrate lyase; DGAT: 二 酯 酰 甘油 酰基 转移 酶 acyl CoA diacylgycerol acyltransferase; 


FATP: 脂肪 酸 转 运 蛋 白 fatty acid transport protein; FABP: 脂肪 酸 结合 蛋白 fatty acid-binding 


proteins; AOX1: 醇 氧 化 酶 1 alcohol oxidase 1; CPT: 肉 毒 碱 棕榈 酰 转移 酶 carnitine 


palmitoyltransterase; CYP7A1: 胆固醇 7Q- 关 化 酶 cholesterol 7a-hydroxylase; TC: 总 胆固醇 


total cholesterol; HDL-C: 高 密度 脂 蛋 白 胆 固 醇 high density lipoprotein cholesterol. 


图 1 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 的 分 子 调控 机 人 


= 


Fig.l Molecular regulation mechanism of chitosan and its derivatives 


然而 ，Egan 等 7 发 现 ， 常 规 饲 粮 中 添加 壳 聚 糖 上 调 猪 下 丘脑 PP4Ry 的 表达 ， 同 时 下 调 


小 肠 和 下 丘脑 促 食 欲 基 因 的 表达 , 因此 认为 ， 饲 粮 壳 聚 糖 通过 改变 食欲 和 进食 行为 影响 体内 


> 饱 感 信号 发 挥 其 抗 肥 胖 作用 和 降低 体 脂 含量 。Chia 等 29 在 饲 喂 常 规 饲 粮 的 小 鼠 皮 下 注射 过 


聚 糖 ， 显 著 激活 脑 和 骨 中 的 PPARY 活 性 ， 下 调 载 脂 蛋 白 B Capolipoprotein B, apoB) 和 饥 钱 


激素 的 基因 表达 。apoB 与 微粒 体 转 运 蛋 白 结合 将 脂 质 并 入 apoB ,形成 极 低 密度 脂 蛋 白 (VLDL) 


URL, apoB 基因 表达 的 下 调 有 助 于 降低 TG 和 CHOL 含量 。 此 外 ，Xu 等 27 还 发 现 ， 壳 聚 


糖 可 增加 大 鼠 肝 脏 LDL-C 受 体 mRNA 水 平 ， 消 除 富 含 CHOL 的 脂 蛋 白 颗 粒 。 大 鼠 高 脂 饲 粮 


中 添加 壳 聚 糖 抑 制 肝 脏 酰 基辅 酶 A: 胆固醇 酰基 转移 酶 Cacyl coenzyme A: cholesterol 


acyltransferase, ACAT) 的 基因 表达 "5 。ACAT 负责 肠 道 CHOL 的 吸收 以 及 VLDL 的 装配 ， 


ao} 


高 ACAT 活性 加 速 肝脏 释放 VLDL， 导 致 血液 中 的 CHOL 含量 升 


4 小 结 


= 综 上 所 述 , TRIKRAT EW EEA AERA E EMAR, AL ll SE Be fs 
IUE TE RAE FERT E W BS R A 2 a EF A RHE D A BS R 


= 


作用 ， 以 及 对 脂肪 细胞 因子 、 脂 


质 代 谢 相 关 酶 活性 与 基因 表达 、AMPK 和 脂 质 合成 转录 因子 的 调节 作用 。 然 而 ， 目 前 的 看 
究 主要 集中 在 人 和 大 鼠 等 研究 领域 , 在 其 他 动物 领域 的 研究 报道 较 少 , 尤其 


关于 其 对 脂 质 


是 3 
代谢 的 影响 及 其 调节 机 制 仍 存在 争议 , 因此 需要 深入 探讨 , 为 通过 壳 聚 糖 及 其 衍生 物 科 学 调 
控 动 物 的 脂 质 代谢 提供 理论 依据 。 
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Regulation and Mechanism of Chitosan and Its Derivatives on Lipid Metabolism 
LIU Zhiyou'!? YAN Sumei! GUO Xiaoyu! 


(1. College of Animal Sciences, Inner Mongolia Agricultural University, The Key Laboratory of 


Animal Nutrition and Feed Science of The Inner Mongolia Autonomous Region, Hohhot 010018, 
China; 2. Chifeng Academy of Agricultural and Animal Husbandry Sciences, Chifeng 024031, 
China) 

Abstract: Chitosan and its derivatives are bioactive groups containing amino and hydroxyl groups, 
and can be used in animal diets to regulate lipid metabolism. This review summarizes the 
metabolic kinetics of chitosan and its derivatives and their regulation on lipid metabolism, which 
involve in lipid binding, the inhibition of pancreatic lipase, as well as the regulation of 
adipocytokines, the activity of enzymes related to lipid metabolism and their gene expression, 
adenosine monophosphate-activated protein kinase activity and transcriptional factors of lipid 
synthesis, with the aim of providing the oretical basis for exploring the mechanism of chitosan and 

its derivatives affecting lipid metabolism, and the regulation of lipid metabolism. 


Key words: chitosan; lipid metabolism; regulation mechanism 
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